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(54) Eljaras uj pirazoI-5-karbonsav-szdrmazekok eloallit&s&ra 



(57) Kivonat 

A talalmany targya eljdras I altalanos kdpletu uj 

pirazol-5-karbonsav szdrmazekok eloallitasara — ahol 

Rj cs R 2 egymastol eltero csoportokat jelentenek, cs jc- 5 
lcntesiik hidrogenatom, halogenatom vagy 1 — A 
szenatomszamu alkilcsoport, 

R 3 jelentese hidrogenatom, 1 — 4 szenatomszfimu alkil-, 
fcntl-(l— 4 szenatomos)-alkil-, helyettesitetlen, vagy 
1 — 2 halogenatommal vagy 1 — 4 szenatomszamu 10 
alkilcsoportlal helyettesUeti fenilcsoport, 

R 4 jelentese hidrogenatom, 1—4 szdnatomszamu alkil- 
vagy fenilcsoport, 

Q jelentese hidroxil-, 1—4 szenatomszamu alkil-, 3—6 
szenatomszamu cikloalkil-, 1—4 szenatomszamu 15 
egyenes vagy elagazo lancii alkil iden-amino-, 5—7 
szenatomszamu cikloalkil iden-amino-, helyettesltet- 
len, vagy 1—2 halogenatommal vagy 1—3, 1—4 
szenatomszamu alkiloxicsoporttal helycttesitctt fe- 
. nil-(l— 4 szcnatomos)-alkilid6n-amino-, vagy 20 
-NR 5 R 6 altalanos k£pletu csoport, ahol 

R 5 jelentese hidrogenatom, 1 — 4 szenatomszimu alka- 
noilcsoport, helyettesitetlen, vagy 1 — 3, 1—4 szen- 
atomszamu alkiloxicsoporttal helyettesitett benzoil- 
csoport, 23 

R 6 jelentese hidrogenatom, 1—4 szenatomszamu egye- 
nes vagy elagazo lancu alkil-, 5—7 szenatomszamu 
cikloalkil-, helyettesitetlen, vagy 1—2 halogcnatom- 
mal helyettesftett fenil-(l— 4 szenatomos)-alkil-, he- 



lyettesitetlen, vagy 1—2 halogenatommal es/vagy 
1—3, 1—4 szenatomszdmu alkilcsoporttal vagy 1 
trifluor-mctil csoport tal helyettesitett fenilcsoport, 
i-zzal a megkotessel, hogy amennyiben R l jelentese 
mctilcsoport, R 2 , R 3 es K 4 jelentese hidrogenatom, 
Q jelentese csak N-formil-N-metil-amino-, N-formil- 
-N-izopropil-amino-, N-formil-N-ciklohexil-amino-. 
N-acctil-N-mctil-amino-, izopropil iden-amino- vagy 
henziliden-aminocsoporttol eher6 lehct, tovahba 
amennyiben Rj jelentese metilcsoport, R 2 , Rj, R 4 6s 
R 5 jelentese hidrogenatom, R 6 jelentese csak hidro- 
genatomtol, metil-, izopropil-, ciklohcxil-, benzil- 
vagy fenilcsoporttol elterS lehet. 
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A talalmany szcrinti eljardssal el6allithat6 vegyiiletek 
szedato-hipnotikus ds antikonvulziv hatasokkal ren- 
delkeznek. 

A talalmany az I altalanos kdplettel jcllemzett uj 
pirazol-5-karbonsav szarmazdkok el6al1itasara vonat- 
kozik, a ho! 

R, ds R 2 egymastdl eltdr6 csoportokat jelcntenek, ds je- 
lentdsiik hidrogdnatom, halogdnatom vagy 1—4 szdn- 
atomszamu alkilcsoport, 

R s jelentdse hidrogdnatom, I — 4 szdnatomszamu alkil-, 
fenil-(l — 4 szdnatomos)-alki1-, helyettesitetlen vagy 
1 — 2 ha1og6natomnial vagy 1 — 4 szenatomszamu al- 
kilcsoporttal helyettesitett fenilcsoport, 

R 4 jelentdse hidrogdnatom, 1—4 szdnatomszamu alkil- 
vagy fenilcsoport, 

Q jelentdse hidroxil-, 1 — 4 szdnatomszamu alkil-, 3 — 6 
szdnatomszamu cikloalkil-, 1 — 4 szdnatomszamu 
egyenes vagy elagaz6 l:incu alkil iddn-amino-, 5—7 
szdnatomszamu cikloalkil iddn-amino-, helyettcshet- 
icn vagy 1 — 2 halogdnatommal vagy 1 — 3 1 — 4 szdn- 
atomszamu alkiloxicsoporttal helyettesitett fenil- 
-(1 — 4 szdnatomos)-alkiliddn-amino-, vagy -NR 5 R 6 
altalanos kdpletfi csopcrt, ahol 

R 3 jelentdse hidrogdnatom, 1 — 4 szenatomszamu alka- 
noilcsoport, helyettesitetlen vagy 1 — 3 1 — 4 szen- 
atomszamu alkiloxicsopontal helyettesitett bcnzoil- 
csoport, 

R$ jelentdse hidrogdnatom, 1 — 4 szenatomszamu egye- 
nes vagy elagazo lancu alkil-, 5 — 7 szenatomszamu 
cikloalkil-, helyettesitetlen vagy 1 — 2 halogdnatom- 
mal helyettesitctt fenil -(1 — 4 szdnatomos)-alkil-, he- 
lyettesitetlen vagy 1 — 2 halogdnatommal ds/vagy 
I — 3 1—4 szenatomszamu alkilcsoporttal vagy 1 
trifluor-mctilcsoporttal helyettesitett fenilcsoport 
azzal a megkotdssel, hogy amennyibsn R, jelentdse 
metilcsoport, R 2 , R 3 ds R 4 jclentese hidrogdnatom, Q 
jelentdse csak N-formil-N-metil-amino-, N-formil-N- 
-izopropil-amino-. N-formil-N-ciklohexil-amino-, N- 
-acetil-N-metil -amino-, izopropiliden-amino- vagy ben- 
ziliddn-aminocsoporttol eltdro lehet, tovabba amennyi- 
ben R, jclentese metilcsoport, R 2 , R 3 , R 4 ds R 5 jelentese 
hidrogdnatom, Re jelentese csak hidrogcnatomtol, me- 
til-, izopropil-, ciklohexil-, benzil- vagy fenilcsoporttol 
eltdro lehet. 

A fentieknek megfeleloen R t ds R 2 jelentese pdldaul 
hidrogdnatom, bromatom vagy metilcsoport, R 3 jclen- 
tese pdldaul hidrogdnatom, metil-, benzil-, fenil-, 2,6- 
-diklorfcnil-, Q jelentese peldaul hidroxil-, metil-, etil-, 
ciklopropil-, izopropiliden-amino-, ciklohexiliddn -ami- 
no-, benzil iddn-amino-, 2,6-diklor-benziliddn-amino- 
vagy 3,4,5-irimetoxi-benziIiddn-aminocsoport, R 4 jelen- 
tese peldaul hidrogenatom. metil-, ctil- vagy fenilcso- 
port, R 5 jelentdse peldaul hid rogdna torn, formil-, acetil-, 
propionil- vagy 3,4,5-trimstoxi-benzoilcsoport, R 6 jc- 
lentese peldaul hidrogenatom, metil-, izopropil-, ciklo- 
pentil-, benzil-, 2,6-dikl6r-benzil-, 2-klor-fenil-, 3-kl6r- 
-fenil-, 4-kl or- fenil-, 4-metiI-fenil-, 3-trifluor-metiI-fenil-, 
2,3-diklor-fenil-, 2,6-diklor-fcnil-, 2-kl6r-5-metil-fenil-, 
2-kl6r-6-metiI-fenil-, 2,6-dimetil-fenil-, 2,6-dietil-fenil-, 
2,4,6-trimetil-fenil- vagy 2-kl6r-4-br6m-6-meti! -fenilcso- 
port lehet. 

A fenti meghatarozas szerinti I altalanos kdpletu ve- 
gyiiletek ujak. 

Az irodalombol szamos pirazol-5-karbonsav szar- 
mazck ismcretes. Az ismert szarmazdkok egyes kdpvi- 



seloi, mint pi. a Gazz. Chim. Ital. 91 1461—74 (1961) 
alait szerepldk monoaminooxidaz gatl6 hatasuak, ma- 
sok, mint peldaul a 644 691. sz. belga szabadalmi lelras 
szerinti vegyiiletek hipoglikdmias hatast mutatnak, is- 
5 me: masok, mint pdldaul a 151 436 sz. es a 153 762 sz. 
ma^yar szabadalmi leirasban ismertetett vegyiiletek fql- 
szintetikus penicillinek eloallitasa soran nyernck fcl- 
hasznalast. 

A talalmany alapja az a fel is meres, hogy az I altala- 

10 nos kepletO vegyiiletek drtdkes gyogyaszati, elsosorban 
kozponii idegrendszcri hatasokkal rendelkeznek, to- 
vabba hogy az I altalanos kepletu vegyiiletek cloallhha- 
tok IT, TTI vagy IV altalanos kepletfl vcgyiiletekbol. 
Fentiek alapjan a talalmany targya cljaras az 1 altala- 

15 nos kepletu — ahol R,, R 2> R 3 , R 4 , R 5 , R 6 es 0 jelentese 
a fenti — uj pirazol-5-karbonsav szarmazdkok eloalli- 
tasara. amely abban all, hogy 

a) valamcly II altalanos kdpletu vegyiileiet — ahol 
R,, R 2 es R 3 jclentese a fenti, Z pedig halopdnaiomot, 

20 hidroxil- vagy 1—4 szdnatomszamu alkiloxicsoportot 
jelent — a rcakcio szempontjabol kozombos oldoszcr- 
ben vagy oldoszer ndlkiil, adott esctben savmegkotoszer 
jelenleteben, va lamely V altalanos kepletu vegyiilettcl — 
ahol R 4 es Q jclentese a fenti — reagaltatjuk, vagy 

25 b) olyan I altalanos kdpletii vegyiiletek eloallitasa 
eseicn, ahol R 3 jclentese hidrogenatom, R t , R 2 . R 4 es Q 
jeltntese pedig a fenti, valamely III altalanos kepletu 
vegyiiletet — ahol R t ds R 2 jelentdsc a fenti — a reakcio 
szempontjabol kozombos oldoszerben valamely V aJ- 

30 tahinos kdpIetQ vegyiilettel — ahol R 4 ds Q jelentese a 
fenti — reagaltatjuk, vagy 

c) olyan I altalanos kepletu vegyiiletek eloallitasa 
cseten, ahol R 3 jelentese hidrogdnatom, R ( , R 2 ds R 4 
jelentese a fenti, Q jelentese pedig -NR 5 R 6 altalanos 

35 kepletu csoport — ahol R 5 ds R^ jelentese a fenti — 
valamely IV altalanos kdpletu vegyiiletet — ahol R,, 
R 2 , R 3 . R4 ds R 6 jelentese a fenti — vagy onmagaban, 
vagy valamely, a reakci6 szempontjabol kozombos ol- 
doszerben, adott esctben sa\Tnegkdto jelenldteben, egy 

40 VI altalanos kepletu szerves sawal — amelyben R 8 je- 
lentdsc hidrogdnatom, 1 — 4 szenatomszamu alkilcso- 
port, fenilcsoport vagy 1—3 (1—4 szenatomszamu) alkil- 
oxicsoporttal helyettesitett fenilcsoport — vagy annak 
valamely dszterdvel, anhidridjdvel vagy savkloridjaval 

45 reagaltatjuk, vagy 

d) olyan I altalanos kdpletu vegyiiletek eloallitasa 
esetdn, ahol Q jelentdse 1—4 szdnatomszamu egyenes 
vagy clagazo lancu alkil iden-amino-, 5 — 7 szenatom- 
szamu cikloalkil iddn-amino-, helyettesitetJen vagy 1 — 2 

50 hal«>gdnatommal, vagy 1 — 3, 1 — 4 szdnatomszamu alkil- 
oxicsoporttal helyettesitett fenil -(1—4 szdnatomos)-alki- 
liddn-aminocsoport, vagy — ^NR 5 R 6 altalanos kdpletu 
csoport — ahol R 5 jelentdse hidrogdnatom, R 6 jelentese 
pedig 1—4 szdnatomszamu egyenes vagy elagaz6 lancu 

55 alkil-, 5—7 szdnatomszamu cikloalkil-, helyettesitetlen 
vagy 1—2 halogdnatommal helyettesitett fenil-(l— 4 
szdnatomos)-alkiIcsoport, tovabba R,, R 2 , R 3 ds R 4 
jelentdse a fenti — valamely IV altalanos kdpletfi ve- 
gyiiletet, ahol Rj, R 2 , R 3 ds R 4 jelentese a fenti, R 6 pc- 

60 dig hidrogdnatomot jelent, valamely, a reakcid szem- 
pontjabol kozombos oldoszerben vagy oldoszer ndlkiil 
egy VII altalanos kepletu vegyiilettel — ahol 4—6 — 
vagy egy VIII altalanos kdpletfi vegyiilettel — ahol R 9 
jelentdse hidrogdnatom vagy 1—4 szdnatomszamu alkil- 

65 csoport, R l0 jelentdse pedig 1—4 szdnatomszamti alkil-, 



-2- 



184940 



fenil-,vagy 1— 2 halog6natommal vagy 1—3, 1— 4sz6n- 
atomszamu alkiloxicsoporttal helyettesitett fenilcso- 
porl — reagaltatjuk, majd az Igy kapott term6kct adoit 
csctbcn cgy komplcx fdmhtdriddcl rcdukaljuk. 

A talilm£ny szcrinti a) eljarasnak egy elonyos kivi tel i 
modja szerint abban az esetben, ha valamely IF altala- 
nos k6pletu vegyliletben Z halog6natomot jelent, R,» 
R 2 6s R 3 jclcnt6se pedig a fenti. ugy jarunk el, hogy va- 
lamely, az acilez6sekn61 altalaban hasznilalos oldoszcr- 
bcn, elonyoscn dioxanban, tetrahidrofuranban vagy pi- 
ridinben, 0 °C 6s a rcakcioclcgy forraspontja kozotti 
hom6rs6kleten, c6lszer0en szobah6m6rs6kletcn, sav- 
megkotfl anyag, celszerGen valamely terrier amin, mint 
p6ldaul trietilamin vagy piridin jclenl6t6ben, vagy az 
V altalanos kcpletu vegyiilet — ahol R 4 es Q jelent6sc 
a fenti — legalabb egy mol felcsleg6t hasznalva hajtjuk 
v6gre a reakciot. A vdgtermdket az oldoszcr leparlasa 
man nyert maradek, vagy a reakcioelegy vlzzel valo 
elkcver6s6t kovctocn kapott szuszpcnzio szur6sc utan 
nyert anyag vizes mosasdval nyerjiik ki 6s kristalyoshas- 
sal tisztitjuk. 

Amcnnyiben a kiindulasi II altalanos k6pletu vegyii- 
Ictben Zjctent6se hidroxilcsoport, R,, R 2 6s R 3 jelen- 
tese pedig a fenti, a reakciot valamely vlzelvono tulaj- 
donsagu vegyiilet, c6Iszeruen N.N'-diciklohexil-karbo- 
diimid jelen!6t6ben, valamely apolaros oldoszcrbcn, cel- 
szerQen diklormetanban, 0 °C 6s a reakcioelegy forras- 
pontja kozotti h6m6rs6kleten, c6Iszeruen szobahom6r- 
s6kteten hajtjuk v6gre. A v6gterm6ket a reakcioelegy 
szurSse utan nyen oldathol extrahalassal 6s beparlassal 
nyerjiik ki, majd kristalyosltassal tisztitjuk. 

Ha a kiindulasi II altalanos kepletben Z alkiloxicso- 
portoi jelent, R,, R 2 cs R 3 jelentese pedig a fenti, ccl- 
szeruen ugy jarunk cl, hogy valamely alkanolban, clo- 
nyosen metanolban vagy elanolban vagy oldoszer nel- 
kiil, 0 °C es a reakcioelegy forraspontja kozotti homcr- 
sekleten, eelszcrfien a forras homersdklcten hajtjuk v6g- 
rc a reakciot. A v6gtcrmeket a rcakcioclcgy beparlasa 
utan nyerjiik es kristalyosltassal tisztitjuk. 

A talalmany szcrinti b) eljarasnak egy elonyos kiviteli 
modja szerint ugy jdrunk el, hogy valamely III altalanos 
kepletu vegyiilctet — ahol R, 6s R 2 jelentese a fenti — 
valamely apolaros oldoszcrbcn, p61daul egy klorozott 
szenhidrogenben, celszeruen diklormetdnban vagy klo- 
roformban vagy ezek keverckeben, 0 °C cs a reakcio- 
elegy forraspontja kozotti hom6rs6kleten, celszeruen a 
forrds homers6kleten, egy V altalanos kepletu vegyiilet- 
tel — ahol R 4 es Q jelentese a fenti — reagaltatunk. 
A v6gterm6ket szurdssel kulorutjiik el 6s kristalyosltassal 
tisztitjuk. 

A talalrndny szerinti c) eljaras szerint elonyosen ugy 
jarunk el, hogy valamely IV altalanos kepletu* vcgyiile- 
tct — ahol Rj, R 2 , R 3 , R 4 6s R 6 jelentese a fenti — oldo- 
szer n6lkiil vagy valamely, az acilez6sekn6I altaldban 
hasznalatos oldoszcrben, mint peldaul dioxanban, tetra- 
hidrofuranban vagy piridinben egy VI altalanos kcpletu 
szerves savval — amelynek k6plet6ben R 8 jelent6se a 
fenti — vagy annak valamely esztcrevel, savanhidrid- 
jcvel vagy savkloridjdval, adott esetben savmegkoto 
szer, celszeruen valamely tercier amin, mint peldaul tri- 
etilamin vagy piridin jclenleteben, 0 °C 6s a reakcioelegy 
forrdspontja kozotti h6m6rs6kleten reagaltatjuk. A v6g- 
term6ket a reakcioelegy beparlasaval vagy vlzzel valo 
clkcvcr6s6t kdveto szurdscvel nyert anyag, klvant eset- 
ben valamely alkoholban, c61szcrfien etanolban tort6n6 



forralasaval — az alkohol leparlasa utan — nyerjiik 6s 
kristalyosltassal tisztitjuk. 

A talalmany szerinti d) eljaras szerint elonyoscn ugy 
jarunk cl, hogy valamely IV altalanos k6pletQ vegyiile- 
5 tct — ahol R,, R 2 , R 3 6s R 4 jelent6se a fenli, R 6 pedig 
hidrog6natomot jelent — egy VII altalanos kepletu ve- 
gyiilet tel — ahol n jelentese a fenti — vagy egy VIII alta- 
lanos keplctQ vegyulcucl — ahol R 9 6s R I0 jelent6se a 
fenti — valamely 1 — 4 sz6natomszamu alkanolban, 
mint peldaul metanolban, vagy a VII, illctve a VIII alta- 
lanos k6pletu vegyiilet feleslegeben 0 °C 6s a reakcid- 
elegy forraspontja kozotti homers6kleten reagdltaijuk. 
A kapott elegybol a v6gtermeket szuressel kulonitjiik el, 
vagy pedig kivant esetben a szGressel elkvildnltet.t ter- 
meket cgy 1—4 sz6natomszamu alkanolban, mint p6l- 
daul metanolban valamely komplex f6mhidriddcl, elo- 
nyosen natrium-borhidridde! redukaljuk, majd a kapott 
elegybol a v6gterm6ket beparias segits6g6vel kinyerjiik cs 
kristalyosltassal tisztitjuk. 

A II altalanos kcpletu vegyiiletek ismcrtck vagy is- 
men modon elodllithatok (153 762 sz. magyar 6s 
644 691 sz. bclga szabadalmi leiras). 

A III altalanos k6pletu veg>iilctek ismcrtck vagy is- 
mert modon cloallithatok (Chem. Ber. 61, 2408). 

A IV altalanos kepletu vegyiiletek ujak, kiv6vc azo- 
kat, amelyek kepleteben R, jelent6se metilcsoport, R 2 , 
R 3 6s R 4 jelentese hidrogenatom, 6s R 6 jelentese hid- 
rog6natom, metil-, izopropil-, ciklohexil-, benzil- \xigy 
fenilcsoport. A IV altalanos k6pletu vegyiiletek az a) 
vagy b) eljarasvaltozat szerint allithatok elo. 

Az V altalanos kepletu vegyiiletek ismertek vagy is- 
mert modon allithatok elo (Houbcn — Wcyl: Mcthodcn 
der Organ tschen Chemie, 4. kiadas, 10/2. kotet 1. es 
169. old., valamint 11/1 koiet 1. old.). 

A VII cs VIII altalanos kepletu vegyiiletek ismertek 
vagy ismert modon allithatok elo (Houben— Wcyl : 
Methodcn der Organ ischen Chemie 4. kiadas 7/2a ko- 
tet). 

A talalmany szcrinti cljardssal cloallithato uj I alta- 
lanos k6pletu veg>'iiletek meglepo modon 6rtekes koz- 
ponti idegrendszeri, clsosorban szedato-hipnotikus es 
antikonvulziv hatasokkal rendelkcznck. 

N6hany 1 altalanos kepletu vegyiilet Jrwih-fele mod- 
szcrrcl (lasd : Screening Methods in Pharmacology; Ed. 
R.A. Turner 30. oldal, Academic Press, New York; 
1965) m6rt szedato-hipnotikus hatasat az I. tablazatban 
mutatjuk be. 
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I. tablazat 
Allatfaj : patkany (p.o.dozis : 50 mg/kg) 



Vegyiilel 



3(5)-Metil-lH-pirazol-5(3)-karbonsav- 

-[N'-(2-klor-fenil)]-hidrazid 
3(5)-Metil-lH-pirazoI-5(3)-karbonsav- 

-[N'-(3-klor-fenil)]-hidra2id 
3(5)-Mctil- 1 H-pirazol-5(3)-karbonsav- 

-[N'-(4-kI6r-fcnil)]-hidrazid 
3(5)-Metil- 1 H-pirazol -5(3)-karbonsav- 

-[N'-(2,6-diklor-fenil)l-hidrazid 
3(5>MctiM H-pirazol -5(3)-karbonsav- 

-[N '-(2,3-dikl6r-fcnil)]-hidrazid 



Hexobarbital-N. 
nark6rispoien- 
cirozasC/.) 



+ 400% 
+ 360% 

+400% 
+ 1000% 
+320% 
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1. tablazat folytatasa 



. pelda 



3(5)-Metil-lH-pirazol-5(3)-karbonsav- 

-[N'-(2'kl6r-6.metil-fenil)>hidrazid 
3(5)-MetiI-JH-pirazol-5(3)-karbonsav- 

-[NM2,6-dimetil-fenil)]-hidrazid 
3(5)-Metil-lH-pirazol-5(3)-karbonsav- 

-[N'-(2,6-dietil-fenil)>hidra2id 
3(5)-Metil- 1 H-pirazol-5(3)-karbonsav- 

•[N'-(2A6-tnmctil-fcnil)]-hidra2id 
NITRAZEPAM 11 (2,3-dihidro-7-nitro- 

• I H- I,4-benzodiazepin-2-on) 
GLUTHETIMiD* (3-fcnil-3-etil-2,6- 

-dioxopiperidin) 



Hexobarbital-Na 
narkdzispoten- 
cirn2&s C/J 



+ 2100% 
+ 1200% 
+524% 
+ 340?/; 
+ 180% 
+259?/ 0 



N,N-Dictil-l.(2,6-dikl6Meoil>4-meul-lH-pirazol- 
•5-karhnxamid 

5 

2,9 g K2,6-dikl6r)-fenil-4-mctil-lH-pirazol-5-karbon- 
sav-klorid 10 ml szaraz dioxinnal keszult oldatat 30 
pcrc alatt szobahomersekleten, kcvcres melJett becsc- 
pcgtetjiik 1,83 g dietil-amin 10 ml sziraz dioxinnal k6- 

10 sziilt oldataba. A reakcioelcgyet 2 oran it szobah6m6r- 
scklcten kevertetjuk, majd 200 ml vizbc ontjiik. Az ola- 
josan kivaI6 tcrmSket eldorzsoljiik, az igy nyert kristi- 
lyokat szurjuk, majd hiromszor 10 ml vlzzel, egyszer 
10 ml 10%-os sosawal, ketszer 10 ml vlzzel. egyszer 

15 10 ml 10%-os nitriumkarbonittal es vegiil hiromszor 
20 ml vlzzel mossuk. A kapott kristalyokat nedvesen 
metanol— viz elegydbdl atkristalyosltjuk. Hozam : 1,96 g 
(60%), op.: 100-102 C C. 



Nehany 1 altalanos kepletu vegyulet antikonvulziv ha. 20 
tisit Swinyard es mtsai modszere szerint (lasd: J. 
Pharm. and Exp. Ther. 106, 319, 1952) merve a II. 
tablazae szernlchcti. 



II. tablazat 25 

Allatfaj : eger 



Veyyulct 


tlektrosotk 

gdrcsgiitlis 
ED 50 <6g/kg>, 
i.p. 


3(5)-Metil-lH-pirazol-5(3)-karbonsav- 




-[N'-<2-kl6r-fenil)]-hidrazid 


20 


3 (5)-Met il - 1 H-pirazol -5(3)-karbonsav- 




-[N'^2,6-dikI6r-fenil)>hidrazid 


26 


3(5)-Met il - 1 H-pirazol-5(3)-karbonsa v- 




-tN'-(2-kl6r-6-metil-fenil)>hidrazid 


30 


3(5)-Met il - 1 H-pirazol-5(3)-karbonsa v- 




-[N '-(2,6-dimetil-fenil)>hidrazid 


20 


PHENURON R [(fcnil-acetil)-karbamid] 


35 



3. pclda 

l-Benzil-3-mctil-lH-pirazol-5-karbonsav-(N-feoil- 
-N'-benztliden)-hidrazid 

1,96 g benzilfenilhidrazont 5 ml piridinben oldunk, 
jeges vlzzel lehutjiik es keverts kozben hozzicsepegtct- 
jiik 2,35 g l-benzil-3-metil-lH-pirazol-5-karbonsav- 
klorid 10 ml piridines oldatit. Jeges-vizes hutes mellett 
2 oran at, majd szobah6m6rsekletcn meg k6t oran it 
kevertetjiik. Az elegyet beparoljuk es a maradfekot 10 ml 
vizzel elkcverjiik. Az olajosan kivalo anyagot cldolgoz- 
zuk, a kapott kristalyokat szQrjiik, majd etanolbol at- 
kristiJyositjuk. Hozam: 2,2 g (56%), op.: 132—133 °C 



4. pelda 

l-(2,6-Dikl6r-fcnil)-4-mctil-lH-pirazol-5-karbonsav- 
-[N '-(2-klor-6-metil-fen il)]-hidrazid 



A tiblazatokbol kitfinik, hogy a vegyiiletek szedato- 
hipnotikus hatisa, valamint antikonvulziv hatasa eleri, 
esctenkent pedig tulhaladja a jelenleg gyogyszerk6nt 
hasznilt vegyiiletek hatSkonysagat. 45 

A talalmany szerinti eljarast az alabbi peldakban 
reszletesen ismertetjiik. 



1. ptfda 50 

l-Fenil-4-metiI-lH-pirazol-5-il-formhidroxamsav 

1,39 g bidroxilamin-hidroklorid, 10 ml sziraz tetra- 
hidrofurin 6s 3,2 ml piridin elegydhez eroteljes keveres 55 
mellett 2,2 g l-feniM-rnetil-lH-pirazol-5-karbonsav- 
-klorid 10 ml szaraz tetrahidrofurannal k6$ziilt oldatat 
csepegtetjiik 20—25 °C-on, 30 perc alatt. A reakcioele- 
gyet ezutan meg 1 6rin it szobahom6rs6kleten kevertet- 
jiik, majd 10 percen at forraljuk. Az elegy beparlasa 60 
utan kapott maradekot 10 ml vlzzel elkeverjuk es a 
szuszpenzi6 pH-jit sosawal 4-re allltjuk be. A kivalt 
kristalyokat szfirjuk, vizzel mossuk, majd szaritas utan 
metanolbdl atkristilyosltjuk. Hozam: 1.43 g (66%), 
op.: 188— 190 °C. 65 



1,57 g 2-klor-6-mctil-fenilhidrazin, 10 ml szaraz tctra- 
hidrofurin es 2,4 ml piridin elegydhez szobahomersek- 
leten 3 J g l-(2,6-dikl6r)-feniI-4-mctil-lH-pirazol-5-kar- 
bonsav-klorid 15 ml szaraz tetrahidrofurannal k&zult 
oldatat csepegtetjiik fel ora alatt. Az elegyet meg 5 oran 
at kevertetjuk, majd cgy ejszakan at allni hagyjuk. A re- 
akcioelegy beparlasa utin nyert maradSkot vlzzel el- 
kcverjiik, majd a kivalt kristalyokat szurjuk, es harom- 
szor 10 ml vlzzel, kitszer 10 ml 10%-os natriumkarbo- 
nattal, vegiil haromszor 10 ml vlzzel mossuk,. A szaritis 
uiin nyert anyagot etanolbol itkristalyosltjuk. Hozam: 
2,97 g (72,4%), op. : 187—188,5 °C. 



5. pdlda 

3(5),N-DimetiI- 1 H-pirazol-5(3)-karbonsav-hidrazid 

1,26 g 3(5)-metiI-lH-pirazol-5(3)-karbonsav f 0,46 g 
metilhidrazin, 2,06 g N,N'-diciklohexil-karbod»mid es 
25 ml diklormeti n elegy6t 2 6rin it forraljuk. Az elegy 
lehulese utin a szuszpenziot szQrjiik, es a szuredeket hi- 
romszor 5 ml dikldrmetannal mossuk. A kapott dikl6r- 
metinos oldatpt haromszor 10 ml vizzel extrahiljuk. 



9 



184940 



10 



Az egyesitett vizes fazisokat haromszor 10 ml 6terrel 
mossuk, majd a vizes rcszt beparoljuk. A kapott olajat 
6terrel eldorzsolve kristalyos anyaghoz jutunk, amclyct 
alkohol 6s n.hexan clcgy6b6l atkristalyosltunk. Hozam: 
1,09 g (71%), op.: 109—111 °C 



6. p&da 

1 ,3,N '-TrimetiMH-pirazo!-5-karbonsav-hidrazid 

1,68 g l,3-dimetiI-lH-pirazo1-5-karbonsav-eti!6szter 
6s 0,92 g metilhidrazin elegy6t 7 bran at forraljuk. A re- 
akcioelegyet beparoljuk, majd a marad6kot 30 ml viz es 
10 ml kloroform kozott osztjuk meg. A vizes fazist m6g 
k6tszer 10 ml kloroformmal extra ha ljuk. Az egyesitett 
kloroformos fazisokat szaritas utan beparoljuk, es a 
maraddkot 6ter es n.hexan elegy6b61 kristalyositjuk. 
Hozam: 0,95 g (57%), op. : 81—83 C C. 



7. p61da 

4-MetU-lH-pirazol-5(3>il*fonnhidroxamsav 

7,7 g 4-metiI-IH-pirazol-5(3)-karbonsav-etileszter, 
6,95 g hidroxilamin-hidroklorid, 8,8 g natrium-met il at 6s 
120 ml metanol elegy6t 6 oran at forraljuk. A reakci6- 
elegyet ezutan szarazra paroljuk, majd a maradekot 60 
ml vlzben felvessziik es haromszor 10 ml kloroformmal 
extrahaljuk. A vizes fazist mintegy felere paroljuk, es a 
pH-t 7-rc allitjuk be. A 0 °C-ra lehutott elegybol kikris- 
talyosodott term6kct szur6ssel elkulonitjuk, es harom- 
szor 5 ml jeges vlzzel mossuk. Hozam: 8,32 g (54%), 
op.: 192-194 °C. 



8. peida 



natrium-hidroxiddal semlcgesre allitjuk be. A kivalt 
termdket szurjiik, es vizb61 atkristalyositjuk. Hozam: 
0.82 g (45%), op. : 144-146 °C. 

5 

10. p6lda 

3(5),N-DimetiUlH-pirazol-5(3>karbonsav-[N'.(3.4,5- 
-trimetoxi)-benzoil)-hidrazid 

1,54 g 3(5),N-dimetil-lH-pirazol-5(3)-karbonsav-hid- 
razid, 10 ml szaraz dioxan es 3,2 ml piridin elegy6be 

15 szobahomdrsckleten keveres kozben belecsepegtetjuk 
4,8 g 3,4,5-trimetoxi-benzoiI-klorid 5 ml dioxannal k6- 
sziilt oldatat. Ezutan az clcgyet 2 oran at szobahSmer- 
sckleten kevertetjuk, majd 30 percen at gyengcn forral- 
juk, majd beparoljuk. A maradekot 15 ml vizzel elke- 

20 verjiik, a kapott kristalyokat szurjiik, k6tszer 10 ml viz- 
zel, haromszor 10 ml 10%-os natriumkarbonattal, majd 
haromszor 10 ml vizzel mossuk 6s megszaritjuk. A sza- 
ritas utan kapott anyagot etanolbol atkristalyositjuk. 
Hozam : 1 ,64 g (47%), op. : 184—1 86 C C. 

25 



ll.p6Ida 

30 3(5)-Metil-lH-pirazol-5(3)-karbonsav-[N '-(2,6-di- 
klor-benzil id6n)]-hidrazid 

1,4 g 3(5)-metil-lH-pirazoI-5(3)-karbonsav-Hidrazi- 
35 dot 50 ml metanolban oldunk, majd szobahom6rs6kle- 
ten 2,0 g 2,6-diklor-benzaldehidet adunk hozza. A reak- 
cioelegyet 2 oran at szobahom6rsekleten kevertetjuk, ez- 
utan 0 °C-ra hutjuk, es a kivalt kristalyokat szurjiik, 
majd haromszor 3 ml 0 °C-os metanollal atmossuk 6s 
40 metanolbol atkristalyositjuk. Hozam: 2,23 g (75%), 
op.: 232— 234 °C. 



3(5)-Meul-lH-pirazol-5(3)-karbor^av.[N / -(2,6-dime- 
til-fenil)]-hidrazid 

1 ,08 g 4,9-dioxo-2,7-dimetil-4,9-dihidro-dipirazolo- 
-[l,5-a,r,5'-d]pirazin, 2,04 g 2,6-dimetii-fenil-hidrazin 
6s 20 ml diklormetan elegydt kever6s mellett 3 oran at 
forraljuk. Lehules utan a kristalyokat kiszurjiik a szusz- 
penzi6bdl 6s haromszor 3 ml diklormetanrtal mossuk, 
majd szaritas utan etanolbol atkristdlyosiijuk. Hozam : 
1,83 g (75%), op.: 214-216 °C 



9. p61da 

4-MetU-lH-pirazol-5(3)-karbonsavKN'-forrnil-N'- 
-metil>hidrazid 

1,54 g 3(5>metil-lH-pirazol-5(3)-karbonsav-(N'-me- 
tiI)-hidrazidot 7 ml 85%-os hangyasavban 3 6ran At 
forralunk, majd a reakcioelegy pH-jai 50%-os vizes 



45 12. p61da 

3(5>Metil-lH-pirazol-5(3)-karbonsav-[N'-(2,6-di- 
t klor-benzil)]-hidrazid 

50 

2,97 g 3(5)-metil-lH-pirazol-5(3)-karbonsav-[N'-(2,6- 
-dikI6r-benzilid6n)]-h)drazid, 70 ml metanol 6s 0,8 g 
natrium-borhidrid elegyet 30 pcrocn at szobahom6rsck- 
leten kevertetjuk, majd az elegyhez hozzaadunk m6g 

55 0,8 g natrium-borhidridet 6s tovabbi 1 6ran at kevertet- 
juk. Ezutan az oldat pH-jat ecetsavval 7 -re allitjuk be, 
majd szarazra paroljuk 6s a maradekot 10 ml vizzel el- 
doizsoljuk. A kivalt kristalyokat szurjiik 6s haromszor 
7 ml vizzel Atmossuk, majd szaritas utan metanolbol 

60 atkristalyositjuk. Hozam: 2,18 g (73%), op.: 205— 
207 °C 

Az 1—12. p&dakban ismertetett eljarasokkal a III. 
tiblazatban felsorolt I attalanos k6plet0 vegyuleteket 
65 allitottuk elo. 



-5- 
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A vegyGlet neve 


Op. {O 


13. 


3(5)-MetiMH-pii^ol-5(3)-il-formhidroxamsav 


182 (boml.) 


14. 


1 -(2 6-Dikl6r-fenil)-4-mctil-lH-pir32ol-5*iI-fonTihidroxdnisflV 


158 (boml.) 


15. 


N,N-Dimetil-1^2,6^ild6r-fcniI)^-nietil-1H-pira2o!-5-karboxanud 


123-124 


16. 


N-Ciklopropil- 1 -(2,6-dikl6r-fcnil)-4-metil-l H-pirazol-5-karboxamid 


186-187 


17. 


N-Ciklopropil*1^2,6-dinietil-fenil)*4-rnetil-lH-pirazol-5-karboxarnid 


149—151 


18. 


1 LT^im^til.l Vt-rvirft^nl-^-WfLrhnn^av-Hictrantl 


159—160 


19. 


^^S\.MpiiK1H.nirA7nl.5n^-karhon«iav-fN'-/'2 6-dild6r-feniIYMiidrazid 


232—234 


20. 


3(5)-Metil- 1 H-pirazol-5(3)-karbonsav-fN'-(2-kl6r-6-metil-fenil)]-hidra2id 


211—212 


21. 


3(5)-MetiI- 1 H-pirazol-5(3)«karbonsav-fN'-(4-kl6r-feniI)3-hidra2id 


209—210 ' 


22. 


lfS*l-Mptil- 7 H-nira7nl-5f3Vkarhf>nsav 47^'^3-kl6r-fenilY1-hidrazid 


185—187 


23. 


1 ^>.MetH- 1 H-ni ra7o?-5n^-karhon^av-rN'-r2-kJ6r-feni f)l-hidrazid 


198—199 


24. 


l/S^-Mpin-lH-nir^nl-Snl-karfinn^av-rN'^-metil-feriini-hidrazid 


193—195 


25. 


V^I.Mpril-1 H-nira7nl-5nVkarhonsav-N'-n-trifluor-melil-fenini-*hidrazid 


197—199 


AD. 


1r'S^Mptil-1H-ni>fl7n?.5ri^-karhrin^av-rN^2-mptil.5-kI6r-fcniIV-hidl , azid 


265—267 


27. 


V51-Mpti1-lH-nira7ttl-5/1^-karhnmav-fN''U'2 3-diklor-fenilYl-hidrazid 


212—213 


i6. 




149—150 


29 


4 Hrrim.l^^VmptiI-1 H-nira7rt1-Sn^-karhnnoavJ'N'^4-hrAm«2-klQr-6-metiI-fenini-hidrazid 


267—269 




1/5V Mptn-tH-nirttTnf-SflVfrarhnnsnvJT^'-^^ira 


238—240 


J I. 




226—228 


1? 


4- Mrt i 1 . 1 H -nira^nl- ^ f TUkarhnnca vJ"N '-f-Hnr-fi- mr t i-1 feni I 11-hidrazid 


212—213 


11 
jj. 


j|j ^ .p* ,in - 1 nmciii i n pjiuzui'j\j j-iv(irouii2>AY*i) lurci/ iu 


87—89 




*♦ , in " uimeiii l n -pi ntzui * j ^ j y-KaTuuiu>a v -n iiiiaziu 


114 — 116 




J , j'kJirOClll" 1 11 pililZUJ J AaJ LKJJU>t»V ^i^t "Ltypi Upii y-IIlUX iiClKl 


84—85 


JO. 


1/^\-K4*»til Iff nirar7r»1.S^l^-L , nrKnncnv-/^ , _iVnyil-M'-fnrmin.HiHra7iH 


163—165 


J /. 




129 — 131 


38. 


3(5),N,N^TrimetiI4H-pira2ol-5(3)-karbonsav^N / -acctiI)-hidrazid 


130—131 


39. 


l^.N'-TriiTietil-lH-pirazol-S-kaAonsav-CN'-acetiO-hidrazid 


145—147 


40. 


3(5>Metil- 1 H-pirazol-5(3)-karbonsav-<N'-cikJopentiI)-hidra2id 


140-142 


41. 


3(5)-MetiM H-pirazol-5(3)-karbonsav.[N'<2,6 dikl6r-feniI)-N'-formil)-hidrazid 


227—229 


42. 


1.3-Dimctii-lH-pirazol-5-karbore^ 


172—174 


43. 


3(5) P N'-Dimetil- 1 H-pira^I-5(3)-karbonsav^'-propioniI)-hidrazid 


227—229 


44. 


3(5),N^Dimelil-lH-pirazol-5(3>l«rbonsav-CNX3,4,5-trinifi 


191—193 


45. 


3(5)-MetiMH-pirazo!-5(3)-karbonsav 


259—260 


46. 


1 f 3-Dimetil-l H-pirazoI-5-karbonsav-(N'-izopropilidcn)-hidrazid 


166—168 


47. 


3(5)-MctU-lH-pin^J-5C3)-karbomav^N / ^iklohexiIid c n)-hidrazid 


246—248 


48. 


3(5).N -Dimct H-pirazol-5(3)-karbonsa\-(N' -bcnzil idfen)-hidrazid 


136 — 138 


49. 


3(5)-Metil-!H-pirazo^5(3)-ka^bonsav4N'-(3,4 1 5-trim:^toxi-befuilidcn)^^^ 


247—249 



Szabadalnri iginypontok 

I. Eljaras I altalanos kcpletfl uj pirazol-5-karbonsav 

szarmazekok eloallitasara — ahol 

Rj 6s R 2 egymast6l eltird csoportokat jelentenek, 6s jc- 
lentcsiik hidrog6natom, halog6natom vagy J — 4 
sz6natomszamu alkilcsopori, 

R| jelentcse hidrog6natom, 1—4 sz6natomszamu alkik 
fcnil-<l — 4 sz6natomos)-alkil-, hclycttcsitcilcii, vagy 
1 — 2 halogdnatommal vagy 1 — 4 szcnatomszamu 
alkilcsoporttal helyettesltett fenilcsopon, 

R 4 jelentcse hidrogenatom, 1—4 szenatomszamu alkil- 
vagy fenilcsoport, 

Q jelentcse hidroxil-, 1 — 4 szenatomszdmi alkil-, 3—6 
szenatomszamu cikloalkil-, 1 — 4 szcnatomsza- 
mu cgyenes vagy elagazo lancu alkiliden-amino-, 
5 — 1 szenatomszamu cikloalkilid6n-amino- t helyet- 
tesitetlen, vagy 1—2 halogenatommal vagy 1 — 3, 
1 — 4 szenatomszamu alkiloxicsoporttal helyettesl- 
tett feni!-(l — 4 szenatnmos)-alkiIiden-amino% vagy 
— NR S R 6 altalanos kepletG csoport, ahol 



R^jelentese hidroginatom, 1 — 4 szenatomszamu alka- 
noilcsopon, helyettesltetlen, vagy 1—3 1 — 4 szen- 
atomszamu alkiloxicsoporttal helyettesltett benzoil- 
csoport, 

50 

R 6 jelentese hidrog6natom, 1 — 4 szenatomszamu egye- 
nes vagy elagazd lancu alkil-, 5 — 7 szenatomszamu 
cikloalkil-, helyettesltetlen, vagy 1 — 2 halogenatom- 
mal helyettesltett fenil-(l — 4 szenatomos)-alkil-, he- 
55 lyettesltetlen, vagy 1 — 2 halogenatommal es/vagy 
1 — 3 i — 4 szenatomszamu alkilcsoporttal vagy 1 
trifluormeiilcsoporttal helyettesltett fenilcsoport 
(mely esetben a helyettesitok szama legfeljebb 5), 
azzal a megkotessel, hogy amennyiben R, jelentese me- 
60 tilcsopbrt, R 2 . R 3 6s R 4 jelentese hidrog6natom, Q je- 
lentese csak N-formil-N-metil-amino-, N-formil-N-izo- 
propil -amino-, N-formil-N-ciklohexil-amino-, N-acetil- 
•N-mctil-amino-, izopropilid6n-amino- vagy benziliden- 
aminocsoporttdl elt6r6 lehet, tovabba 
65 amennyiben R t jelent6se metilcsoport, R 2 , R3. R46S R s 
jelentese hidrog6natom, R^ jelent6se csak hidrogen- 
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atomtdl, metil-, izopropil-, ciklohexil-, benzil- vagy 
fenilcsoporttdl eherd lehet, azzal jellemezve, hogy 

a) valamely II altalanos kepletu vegyiiletet — ahol 
R,, R 2 es R 3 jelentese a fenti, Z pedig halogenatomot, 
hidroxil- vagy 1 — 4 szenatomszamu alkiloxicsoportot 
jelent — a reakci6 szempontjabdl kdzdmbds olddszcr- 
ben vagy old6szer nelkul, adott csctben savmegkdtdszer 
jelenieteben, valamely V altalanos kepletu vegyUlettel — 
ahol R 4 es Q jelentese a fenti — reagaltatjuk, vagy 

b) olyan I altalanos kdpleifl vegyuletek c!6alUtasa 
cset£n, ahol R 3 jelentese hidrogenatom, R, t R 2 es R^ es 
Q jelentese pedig a fenti, valamely in altalanos kepletu 
vegyiiletet — ahol R| es R 2 jelentese a fenti — a reakci6 
szempontjabdl kdzdmbds oldoszerben valamely V alta- 
lanos kepletfl vegyiilettel — ahol R 4 es Q jelentese a 
fenti — reagaltatjuk, vagy 

c) olyan I altalanos kepletfl vegyuletek eloalHtasa 
eseten, ahol R 3 jelentese hidrogenatom es R,, R 2 es R 4 
jelentese a fenti, Q jelentese pedig — NR 5 R 6 alt. kepletu 
csoport — ahol R 5 fc R^ jelentese a fenti — 
valamely IV altalanos kepletu vegyiiletet — ahol R,, 
R 2 , R 3 , R4 es R$ jelentese a fcnti — onmagaban, vagy 
valamely, a reakci6 szempontjabdl kdzdmbds oldoszer- 
ben, adott esetben savmegkdtdszer jelenieteben, egy Vi 
dltalanos kepletfl szerves sawal — amelybcn R 8 jelen- 
tese hidrogenatom, 1 — 4 szenatomszamu alkilcsoport, 
fenilcsoport vagy 1—3 (1 — 4 szenatomszamu) alkiloxi- 
csoporttal helyettesitett fenilcsoport — vagy annak va- 
lamely eszterevel, anhidridjevel vagy savkloridjaval rea- 
galtatjuk, vagy 

d) olyan I altalanos kepletfl vegyuletek eldailhasa 
eset£n, ahol Q jelentese 1—4 szenatomszamu egyenes 
vagy elagazo lancu alkil iden-amino-, 5 — 7 szenatom- 
szamu cikloalkil iden-amino-, helyettesltetlen, vagy 1—2 
halogenatommal, vagy 1 — 3 1 — 4 szenatomszamu alkil- 
oxicsoporttal helyettesitett fenil-(l— 4 szenatomos)-alki- 
liden-aminocsoport, vagy — NR 5 R 6 altalanos kepletu 
csoport — ahol R 5 jelentese hidrogenatom, R 6 jelentese 
pedig 1—4 szenatomszamu egyenes vagy elagazo lancu 
alkil-, 5—7 szenatomszamu cikloalkil-, helyettesltetlen, 
vagy 1 — 2 halogenatommal helyettesitett fenil-(l — 4 
szenatomos)-alkilcsoport, tovabba R,, R 2 , R 3 es R 4 je- 
lentese a fenti — valamely IV altalanos kepletO vegyii- 
letet — ahol R,, R 2 , R $ es R 4 jelentese a fenti, R 6 pedig 
hidrogenatomot jelent — valamely, a rcakcio szempont- 
jabol kdzdmbds oldoszerben vagy oldoszer nelkul egy 
VI. filtalanos kepletfl vegyiilettel — ahol n=4— 6 — 
vagy egy VIII altalanos kepletfl vegyiilettel — ahol R 9 
jelentese hidrogenatom vagy 1—4 szenatomszamu alkil- 
csoport, Rj' jelentese pedig 1—4 szenatomszamu alkil-, 
fenil- vagy 1—2 halogenatommal vagy 1—3 1—4 szen- 
atomszamu alkiloxicsoporttal helyettesitett fenilcso- 
port — reagaltatjuk, majd az igy kapott termeket adott 
esetben egy komplex femhidriddel redukaljuk. 

2. Az 1. igenypont szerinti a) eljaras foganatositasi 
mddja, azzal jellemezve, hogy egy olyan II altalanos 
k£pletu vegyiiletet, amelynck kepleteben Z halog^nato- 
mot jelent, valamely, az acilezeseknel altaldban hasz- 
nalatos szerves oldoszerben, mint peidaul dioxanban, 
tetrahidrofuranban vagy piridinben, savmegkdtdkent 



valamely tercier amint hasznalva reagaltatunk az V al- 
talanos kepletu — ahol R 4 es Q jelentese a fenti — ve- 
gyiilettel. 

5 3. Az 1. igenypont szerinti a) eljaras foganatositasi 
mddja, anal jellemezve, hogy savmegkdto anyagk^nt 
az V altalanos kepletu vegyiilet — ahol R 4 ts Q jelen- 
tese a fcnti — legalabb 1 mol feleslegct hasznaljuk. 

10 4. Az 1. igenypont szerinti a) eljaras foganatositasi 
mddja, azzal jellemezve, hogy egy olyan II altalanos 
kepletu vegyiiletet, amelynek kepleteben Z hidroxilcso- 
portot jelent, apolaros olddszerkent dikldrmetant, vlz- 
elvond katalizatorkent N,N'-diciklohexil-karbodiimi- 

15 dct hasznalva reagaltatunk az V altalanos kepletfl — 
ahol R 4 es Q jelentese a fenti — vegyiilettel. 

5. Az 1. igenypont szerinti a) eljaras foganatositasi 
modja azzal jellemezve, hogy egy olyan II altalanos 
20 kepletu vegyuletet, amelynek kepleteben Z alkiloxicso- 
portot jelent, valamely rdvidszenlancu alkanolban rea- 
galtatunk az V altalanos kepletfl — ahol R 4 es Q jelen- 
tese a fenti — vegyiilettel. 

25 6. Az 1. igenypont szerinti a) eljaras foganatositasi 
modja, azzal jellemezve, hogy egy olyan II altalanos 
kepletu vegyuletet, amelynek kepleteben Z alkiloxicso- 
portot jelent, oldoszer nelkul, olyan V altalanos kep- 
letfl vegyiilettel, ahol R 4 es Q jelentese a fenti, reagal- 

30 tatunk. 

7. Az 1. igenypont szerinti a) eljaras foganatositasi 
mddja, azzal jellemezve, hogy a reakcidt 0 °C& az 
elegy forraspontja kdzdtti hdmersekleten hajtjuk vegre. 

35 

8. Az 1. igenypont szerinti b) eljaras foganatositasi 
modja, azzal jellemezve, hogy a reakcidt kldrozott szen- 
hidrogenben vagy ilycn olddszerck keverekeben hajt- 
juk vegre. 

40 

9. Az 1. igenypont szerinti c) eljaras foganatositasi 
modja, azzal jellemezve. hogy a reakcidt oldoszer nelkul 
hajtjuk vegre. 

45 10. Az 1. igenypont szerinti c) elj&ras foganatositasi 
m6dja. azzal jellemezve, hogy olddszerkem dioxant, 
tetrahidrofurant vagy piridint, savmegkdtdszerkent pe- 
dig tercier amint hasznalunk. 

50 11. Az 1. igenypont szerinti c) elj£ras foganatositasi 
mddja, azzal jellemezve, hogy a reakcidt 0 °C es az 
elegy forraspontja kdzdtti hdmersekleten hajtjuk vegre. 
1 12. Az I. igenypont szerinti d) eljaras foganatositasi 
mddja, azzal jellemezve, hogy a reakcidt valamely 1—4 

55 szenatomszamu alkanolban hajtjuk vegre. 

13. Az I. igenypont szerinti d) eljaras foganatositasi 
mddja, azzal jellemezve, hogy a reakcidt a VII vagy a 
Vm altalanos kepletu — ahol n, Rj es R 10 jelentese a 
fenti — vegyuletet olddszerkem hasznalva hajtjuk vegre. 

60 14. Az I. igenypont szerinti d) eljaras foganatositasi 
mddja, azzal jellemezve. hogy a komplex femhidrides 
redukcidt rdvidszenlancu alkanolban hajtjuk vegre. 

15, Az I. igenypont szerinti d) eljaras foganatositasi 
mddja, azzal jellemezve, hogy a reakcidt 0 U C es az 

65 elegy forraspontja kdzdtti hdmersekleten hajtjuk vegre. 
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16. Eljaras gydgyaszati k&szitmlnyek eloalllt^sfira az- 
zal jcllemezve, hogy az 1 — 15. igdnypontok barmclyike 
szermt eloallkott egy vagy tobb 1 altalanos kipleiG ve- 
gyiiletet — ahol R t . R 2 . Rj. R 4 £s Qjelentdse a fcnti — 
adott esetben egy£b, az I altalanos k£plctG vegyUletek- 



kel szinergizmust nem mutato, gydgyaszati hatasu ve- 
gyuletekkel fc/vagy gy6gyszer£szeti segtdanyagokkal 
cgyiiit a gy6gyszerk6szit6sben szokasos m6don lab- 
letta, kapszula, kup, injekci6s oldat, 6s hason16 k&zit- 
5 m6nyek alakjaban gy6gyszerrf alakltunk. 
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